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株)および,同意を得て採取したMM患者109名,MGUS
患者48名,正常対照として顕微鏡的に異常がないと判断
された悪性リンパ腫患者19名の骨髄由来の単核球
(CD138陽性細胞)を用いてRNAを抽出し,qPCRにて
ANRILとMALAT1の発現量の定量を行った.【結 果】
細胞株においてANRILはKMS18,OPM2で,MALAT1
はOPM2,KMS12PEで高発現であった.また,ANRILは
正常形質細胞には全く発現しておらず,発現量の平均値を
比較するとMM患者群 (4.253±20.134)はMGUS患者群
(0.399±1.540)と正常対照群 (0.0652±0.151)に比し,有意
に高値 (p≦0.001,p＝0.001)を示した.MALAT1の発現量
の平均値は,MM患者群 (15.441±24.228)がMGUS患者
群 (6.929±11.059)と正常対照群 (2.448±2.031)に比し有
意に高値 (p≦0.001,p＝0.001)を示した.【結 論】 臨床
検体で比較した結果より,この2種のlncRNAは多発性骨
髄腫において高発現していること,またMGUSよりも
MMでより高発現であったことからMMの進行に関与す
ることが示唆された.
24．多発性骨髄腫におけるIL23RGlu3His遺伝子多型解析
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【背 景】 多発性骨髄腫 (MM)は,造血障害,骨病変,腎障
害などの臨床像を呈する予後不良の造血器腫瘍である.
MM細胞はIL-6やIL-17が増殖因子であることが知ら
れ,高産生遺伝子型の患者は予後不良と報告されている.
しかしながら,これらの遺伝子多型とMMの臨床像との関
連は明らかでない.今回我々は,IL-17の産生に影響する
IL23RGlu3HisとMMの発症頻度及び臨床像との関連を
検討した.【対象・方法】 MM患者125名［34-83歳,男女
比:64/61］と健常者200名を対象とし,Taq-Man法にて
IL23RGlu3His遺伝子型を決定した.一部の検体ではシー
クエンス法にて確認した.この研究は群馬大学のIRBの承
認を得た.【結 果】 MM患者と健常者間において,遺伝
子型やアレルの頻度に有意差は見られなかった.化学療法
による治療効果の検討では,Glu/Glu群で良好で,nonGlu/
Glu群で不良であった (PR以上の有効:Glu/Glu群 95.0％
vs.nonGlu/Glu群 66.7％,p＝0.011).新規薬剤使用患者の
nonHis/His群が予後良好で,His/His群で予後不良であっ
た (nonHis/His群90.6M vs.His/His群59.8M,p＝0.007).
【結 論】 IL23RGlu3HisがMMの治療反応性や新規薬
剤使用時の予後に影響することが示唆された.
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【背 景】 IL-10は多発性骨髄腫(MM)の増殖因子とされ
ている.IL-10およびIL-10R遺伝子多型は,遺伝子発現や
活性に影響し,様々な疾患との関連が報告されている.し
かし,MMの関係は明らかでない.我々は,IL-10-592C/A
およびIL-10RB K47Eの遺伝子多型解析を行い,MMの病
態との関連を検討した.【対象と方法】 148名のMM患
者［中央値64.8歳,34.2-83.3歳］と207名の健常者を対象
とした.遺伝子型の決定にはPCR-RFLP法を用いた.この
研究は,群馬大学のIRBの承認を得た.【結 果】 MM
患者と健常者間でIL-10-592C/A,IL-10RB K47Eの遺伝
子型およびアレル頻度に有意差はなかった.一方,低産生
型のIL-10-592AA型を持つMM患者は,CA型に比べ予
後良好で (生存中央値74.5M vs.54.1M,p＝0.043),新規薬
剤の治療をうけた患者においては,高活性型のIL-10RB EE型が他の遺伝子型に比べて予後不良であった (生存中
央値 46.3M vs.78.8M,p＝0.032).IL-10とIL-10RBのハプ
ロタイプ解析では,低産生型のIL-10-592 AA型/低活性
型IL-10RB nonEE型は,他に比べ,予後が良好だった (生
存中央値 90.4M vs.46.3M p＝0.023).【考察・結論】
MMにおいては,IL-10およびIL-10R多型により予後が
推測されることが示唆された.
26．骨髄腫におけるmicroRNAの脱制御
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【目 的】 microRNA(miR)は,19～25塩基長の短いnon-
coding RNAであり,mRNA分解や翻訳抑制をする.我々
は骨髄腫 (MM)細胞において,miR-29a,29b,34a,34b,34c
発現の低下を明らかにしてきた.今回,MMにおけるmiR
発現制御機構の一端を解明する目的で本研究を行った.
【方 法】 9種類のMM細 胞 株 に, 脱 メ チ ル 化 薬
Decitabine,c-Myc阻害薬,p53の分解を誘導するMDM2
の阻害薬Nutlin-3を添加,またmiR-29a,bを導入し,miR
および前駆体Pri-miR,miR-29の標的遺伝子である
DNMTs,miR-34の標的遺伝子であるc-Mycの発現をRQ
-PCRを用いて検討した.【結 果】 Decitabineにより,
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